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   To evaluate the efficacy of  "P magnetic resonance spectroscopy  (31P MRS) as a diagnostic 
method for abnormal testicular function, we examined three conditions using rat testes, ischemia, 
irradiation, and hormone manipulation.  I) Ischemia: Immediately after clamping of the feeding 
vessels, ATP signals began to fall and disappeared within 60 minutes. With the release of blood 
supply after 3 hours of ischemia, ATP appeared within 2  hours. However, after more than 4 hours 
of ischemia, ATP did not recover within 2 hours and the testis became necrotic after 1 week. 2) 
Irradiation:  "P MRS of the testis 2 weeks after irradiation with  10  Gy., 9 MeV showed a signifi-
cant decrease (P<0.05) in the  PM'E/p-ATP ratio from 1.30±0.11 (control level) to 1.11±0.12 and 
a decrease in PME/PDE ratio from  1.43+0.17 to  1.13  ±0.20. However 3 weeks later, the  PME/1-
ATP ratio recovered to a control level. 3) Hormone manipulation: In the testes 5 weeks after 
weekly intramuscular injections of estradiol benzoate and testosterone enanthate,  PDE/P-ATP ratio 
significantly increased  (P<0.01) from 0.83±0.09 (control level) to 1.03±0.19.  31p MRS is a non-
invasive method for evaluation of various testicular abnormalities, and ATP signals may be useful 
to evaluate an acute ischemic change for example testicular torstion and the changes of PME, PDE 
signals may be useful parameters  in the assessment of the status of spermatogenesis. 
                                                (Acta Urol. Jpn. 41: 269-277,1995)
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緒 言
3iPMagneticResonanceSpectroscopy(31PMR-
S)は 生 体 内 の高 エ ネ ル ギ ー物 質 で あ る燐 酸 化 合物 を
非 浸襲 的 に 測 定 で きる た め,横 紋 筋1・2),心ZZ3・4),肝
臓5),脳6)などの 生体 組織 や 腫 瘍7)など の生 物 学 的 活性

















Wistarラッ ト(8週 齢,雄)を 用 いpentobarbi-
tal麻酔下 に陰 嚢部 切 開 を 加 え精 巣 を 創 外 に露 出 させ,
精 管系 の血 管 を結 紮す る こ とに よ り精 索の み の血 流 支
配 と した,血 流 遮 断実 験 で は,プ ラス チ 艸 ク鉗 子 を用
い て精 索 を クラ ンプ し,遮 断 直 前,20分後,40分後,
60分後 に31PMRSを 測 定 した.遮 断 解除 実 験 で は
血 流 遮 断後1,2,3,4,5時 間 経過 した 後 に それ
ぞれ プ ラスチ ッ ク鉗子 を は ず し経時 的 に31PMRSを
測 定 した.な お,血 流 遮断 後60分ま で の測 定 と,3時
間 お よび4時 間 血流 遮 断 した 精 巣 に おけ る遮 断解 除 後
の 変化 の 測 定 は2匹 の ラ ッ トで2精 巣 に つ い て 検 討
し,再 現 性 を 確 認 した,他 は ラ ッ1・1匹,1精 巣 で 測
定 した.
2.精 巣 機 能 障 害 モ デ ル
1)放 射 線 照 射 実 験:Sprague-Dawleyラwト(8～
IO週齢,雄,8匹)の 精 巣 を 陰 嚢 内 に十 分下 降 させ た
状 態 で 陰 嚢部 にIOGy.,9MeVの 電 子 線 を1回 照 射
し,照 射 後2週 間 目(4匹,7精 巣)お よび3週 間 目
(4匹,8精 巣)に31PMRSを 測 定 した.ま た,
照 射 群 とは 別 に放 射 線 照 射 を して い な い2匹,4精 巣
につ い て も31PMRSを 測 定 し,照 射 前 の コ ソ トロ
ール群 と した .測 定 は血 流 遮 断,解 除 実 験 と同様 に 陰
嚢 切開 を 加 え精 巣 よ り直 接 スペ ク トル を え る こ と と し
た.
2)ホ ル モ ン投 与 実験:Sprague-Dawleyラッ ト(8
～10週齢,雄,10匹)を 用 い,こ の 内5匹 を ホル モ ン
投 与 群 と し,残 り5匹 を コ ソ5ロ ール群 と した.ホ ル
モ ン投 与 群 はBretanらの方 法8)に準 じ17一β一estradiol
3-benzoate25μ9/kg,testosteroneenanthate20
mg/kgを週1回,計5回 筋 肉 内 注 射 し,コ ン トロー
ル群 は ホ ルモ ン投 与 群 と同 じ プ ロ トコー ルで 生 理 食 塩
水 のみ を 投 与 した.両 群 と も最 終投 与 よ り1週 間 後 に
それ ぞ れ5匹,10精 巣 に つ い て31PMRSを 測定 し
た.
3.31PMRSの 測 定
精 巣 の スペ ク トル測 定 に は 前 述 した よ うにpento・
barbita1麻酔下 に 陰 嚢 正 中 切開 を加 え 精 巣 を 創 外 に
露 出 し,こ の 際,陰 嚢皮 膚 や 筋 組 織 か らの ス ペ ク トル
を極 力 避 け るた め に精 巣下 に 生 理 食 塩 水 を 含 んだ ガ ー
ゼ を敷 き,精 索 を 障害 しな い 程 度 に精 巣全 体 を挙 上 さ
せ た.ま た,精 巣 が乾 燥 しな い よ うに 適時 生 理食 塩 水



















1.ラ ッ ト正 常精 巣 の31PMRS(Fig.1-before)
正 常 精 巣 の スペ ク トル で は 低 磁 場 よ りphospho-
monoester(PME),無機 リ ン(Pi),phosphodiester
(PDE),およびATPな どの ピ ー クが 認 め られ,筋
組 織 な どで認 め られ る ク レアチ ン燐 酸 の ス ペ ク トル は
認 め られ ず,周 囲 組織 か ら の スペ ク トル の 混 入 は きわ
め て少 な い と考 え られ た.精 巣 組織 は 高 い ピー ク の
PMEが 特 徴 的 で あ り,高 エネ ル ギ ー物 質 で あ るATP
の ピー クも高 く,活 発 な エ ネ ルギ ー代 謝 を示 した.
皿.血 流 遮 断,解 除 に よる変 化
1,血 流 遮 断(Fig.1)
血流 遮 断 後0～20分 間 の ス ペ ク トルで はATPの
ピー クは 減 少 傾 向 を示 し,相 対 的 に 無 機 リンの ピー ク
の増 高 を 認 め た.こ の 傾 向 は20～40分間 で は さ らに強
ま り,40～60分間 後 に はATPの ピー クは 消失 し,無
機 リンとpMEの ピー クのみ とな った.
2.血 流 遮 断 解 除 後 の ス ペ ク トル の変 化
3時 間 血 流 遮 断 した精 巣 で は,高 い ピ ー クの 無 機 リ
ン とPMEを 認 め る のみ で あ った が,精 索 を ク ラ ソ
プ した 鉗子 を は ず し血 流 を解 除 した2時 間 後 の ス ペ ク
トル で は,γ,α,β の 各ATPピ ー クは再 び 出現 し,
無 機 リンの スペ ク トル は減 少 傾 向 を示 した.さ らに,
9時 間 後 で はATPは 血 流 遮 断 前 と ほ ぼ 同 じ程 度 に
回 復 し,無 機 リン も 低 い ピ ー クに 落 ち つ い た(F亘g.
2).また,1時 間,2時 間 血流 遮 断 した 精 巣 も遮 断 解
除 後 はす みや か にATPの 回 復 を 認 め た.
一方 ,4時 闇 血 流 遮 断 した精 巣 で は,ク ラン プ解 除
211寺間 後 もATPの ス ペ ク トルは え られ ず,無 機 リン




























この精巣を 陰嚢内に還納 し1週間後 に摘出した とこ
ろ,精 巣は著明に縮小 し壊死を生じていた.
3.血流4時 間遮断後の組織変化(Fig・4)





















管 内 に 墨汁 の墨 粒 子 を 認 め,血 流 は 多 少 保 たれ て い る
もの の多 くの 血 管 内 に は 血栓 形 成 を 認 め た.
皿.精 巣 機 能 障 害 モ デ ル で の変 化
L放 射線 照 射群 の スペ ク トル 変化
照 射 後 後2週 間 の ス ペ ク トル はPMEピ ー クの減
少 傾 向 とPDEピ ー クの増 加傾 向 を認 め た(Fig.5).
PME/β一ATP比 をみ る と(Fig.6),照射 前 が1.30±
0.lIに対 し,2週 間 後 は1.Il±0.12と有 意 な低 下 を示
した(P<0.05).しか し,3週 間後 では1.30±0.16
と2週 間後 に 比 べ 有意 に 再上 昇 し(P<0.05),ほぼ
照 射前 値 に 回 復 した ・ 一方,PDE/β一ATP比(Fig.
6)は2週 闇 後,3週 間後 と経 時 的 に 上 昇 傾 向 を 示 し





































achpointandbarshowsr⊃ 。議 ±SD ,
鈴 木,ほ か:31PMRS・ 精 巣
老 の 比 で あ るPMEIPDE(Fig.6)は 照 射 前1.43±
0,17が2週間 後 は1.13±0,20と有 意 に低 下 した(Pく
0.05).しか し,3週 間 後 で は1.23±0.20と再上 昇 し
たが,照 射 前 お よび2週 間 後 の いず れ に 対 して も有 意
差 は認 め なか った,
2.放 射線 照 射 に よ る組 織 変化
放 射 線照 射2週 間 後 の組 織 所 見(Fig。7-a)では一
部 の精細 管 にspermatogoniaの脱 落 やspermatocy-
teの減 少 を 認 め た が,比 較 的 に 精細 管構 造 の 保 た
れた もの も 多 くみ ら れ,spermatozoaを認 め る 精
細 管 も存 在 した.3週 間 後 の 変化(Fig.7-b)では
spermatogonia,spermatocyte,spermatidの減 少 は
顕著 とな り,巨 細 胞 様 の細 胞 を認 め る精 細 管 や壊 死 を
お こ した精 細 管 が 増 加 した.し か し,構 造 の比 較 的保





















































































3.ホ ル モ ン投 与 群 の スペ ク トル変 化
ホ ル モ ソ投 与 群 で は コ ン トロー ル群 に 比 べPDE
の増 加 が認 め られ た(Fig.8).各スペ ク トル の比 を 検
討(Fig.9)し てみ る と,PDE/βATP比 は コ ン ト
ロー ル群0.83±0.09に対 して ホ ル モ ン投 与 群1.03±
0.19と有 意 に増 加(P〈0,01)を 示 して い た.し か し
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な が ら,PME/β 一ATP比 は コ ン トP一 ル 群1.32±
0.18に対 して ホ ル モ ン投 与 群 で は1.34±O.18と有 意 な
変 化 を認 めな か った.PMEIPDE比 は コ ン トロー ル
群1,59±0.23に対 しホ ル モ ン投 与 群1.32±0,20と有 意
な 低下(Pく0・05)を示 した.
4.ホ ル モ ン投 与 に よる組 織 変 化(Fig.10)
ホ ル モ ン投 与 群 の 組織 所 見 で はspermatogoniaは
保 た れ て い るが,spermatocyte,spermatidは減 少 し,
精細 管 内 の細 胞 数 の 減 少 を認 め た 。放 射線 照 射 群 とは
















































































MRSを 測定 した.ス ペクトルと組織所見を比較検討
してみると,10Gy.1回の放射線照射後2週 間では





考えられる.一 方,3週 間後 の組織所見 では精細胞
の障害はさらに進行 していたにもかかわらず,PME
は再び増加 しほぼ回復していた.Casarettら17)によ
ると,ラ ット精巣 に対 し325radの放射線単回照射
した後,11日目にはspermatogoniaの著明な減少と
spermatocyteの減少傾向を認め,25日目には全体的





































と高度 の造 精 機 能 障害 患 者ll人に つ い て ス ペ ク トルを
測定 し,造 精機 能障 害 者 で は有 意 なPME/β 一ATPの
減少 とPDE/β一ATPの増 加 を 認 め た こ とを 報告 して
い る.一 方,Chewら19)は造 精 機 能 障 害者 では 有 意 に
PME/β一ATPの 減 少 を 認 め る もの のPDE/β 一ATP
には 有 意 差 を認 めて い な い 。
PDEはglycerophosphocholine(GPC),g正yce-
rophosphoehtanolamine(GPE)などを含 み13・2。),
こ れ ら はphospholipaseA正,A2,Bおよびlyso-
phosphQlipaseの作 用 に よるphosphatidylcholine
お よびphospatidylethanolamineの分 解 産物 で あ る.
精 巣 に おけ るPDEの 多 くはGPCで あ り2。),GPC
はactivecellやmaturece11では欠 損 し,resting
cellに存 在 す る こ と も 報 告 さ れ て い る21).また,
Grondらは ラ ッ ト精 巣 の 加 齢 に よる変 化 を 測 定 し,
幼 弱 ラ ッ トで はPDEIATP比 は 低 くlo週齢 以 降 に な
る と増 加 し,12週齢以 降 で は ほ ぼ プ ラ トー であ る と報
告 して い る22).この こ とは分 裂 増 殖 の 盛 ん な細 胞 で は
PDEは 少 な く,休 止 期 に あ る細 胞 で増 加 す る上記 の
結果 を裏 付 け る もの と思 われ る.こ の た め,精 巣 で は
SertQli細胞 由来 の可 能 性 も示 唆 され て い る22).しか
し,わ れ わ れ の精 巣 機 能 障害 モ デ ルで は組 織 所見 で は
Sertoli細胞 のみ では な く精 細 胞 も残 存 して お り,P-
DEの 増加 は必 ず し もSertoli細胞 由来 のみ とは 考 え
に くい.一 方,Dalyら は ヒ ト乳 癌 細 胞 を用 い てcho-
1ineからPCを 合成 す るcholinekinaseのinhi-
bitorであ るhemicholinium・3の添 加 に よ りPCの
減 少 とGPCの 増 加 を 認 め て お り15),また,choline
自体 がGPCを 分 解 す るGPCphosphodiesterase
活性 を抑 制 す る こ とも報告 され て い る23)ことか ら,細
胞 障害 に よ リ リソ脂 質 合 成 の 初 期 の 段 階 でcholine
kinase活性 が 低 下 し,蓄 積 したcholineによ りGP-
Cphosphodiesterase活性 が抑 制 されGPCが 増 加
す る こ とが 考 え られ る.さ らにGPCの 働 きに つ い
て は,IysophosphatidylcholineからGPCに 分 解
す る1ysophospholipaseに対 し 内因 性 のinhibitor
と して 作 用 し,精 巣 のphospholipidcomposition
を保 つ 働 きが あ る24)との報 告 もあ る.こ れ らの こ とか
らGPCは 細 胞 が 障 害 を 受 け た 際 に 単 に リン脂 質 の
分解 産 物 と して増 加 す るの み では な く,細 胞 がphos-
pholipidcompositionを保つ た めに 合 目的 に 増 加 し
て い る可 能 性 が あ り,興 味 深 い も の と思わ れ る.
しか しな が ら一 方 で は,31PMRSで 認 め られ る精
巣 のGPCが 血 流 遮 断 に よ りす み やか に 消 失 して し
ま うこ とか ら,細 胞 外 由来 で あ る可 能 性 も示 唆 され て















価に応用が 可能で あると考えられた.今 後 もこれら
PME,PDEの変化がさらに詳細な細胞障害の機序や
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